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PRACA ORYGINALNA
Wstęp
Anatomiczną podstawę bariery krew-siatkówka
(BRB, blood-retinal barrier) stanowią komórki śród-
błonka naczyń siatkówki, połączone ze sobą obwód-
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Summary
Background The aim of the study was the fluorophoto-
metric evaluation of the blood-retinal barrier (BRB) integ-
rity in smoking and non-smoking patients with arterial
hypertension without signs of BRB breakdown in form of
the retinal hemorrhages, hard and soft exudates seen
during ophthalmoscopy and fluorescein angiography.
Material and methods In the study took part 36 patients
with arterial hypertension and 19 normotonic healthy vol-
unteers. There were 55 persons: 22 men and 33 women.
The study included: ophthalmic examination, fluorescein
angiography, fluorophotometry, laboratory tests (trigli-
cerids, cholesterol, LDL, HDL, creatinine, glucose con-
centration, OGT). To objectively evaluate the impact of
smoking we measured cotinine concentration in urine
using HPLC and performed CCR assessment.
Results BRB permeability (PBRB) in hypertensive patients
was significantly higher then in the control group (2,24 ±
± 0,68 nm/s vs. 1,64 ± 0,64 nm/s; p = 0,003). The mean
urinary cotinine concentration in persons not exposed to
smoke was 56,59 ± 48,61 ng/ml. In smokers it was 930,1 ±
± 289,22 ng/ml (p < 0,001). PBRB in smokers was 1,99 ±
± 0,76 nm/s vs. 1,98 ± 0,66 nm/s in persons not exposured
to smoke (p = 0,98). But the highest values of PBRB (2,32
nm/s) was seen by hypertensives with CCR > 50 ng/mg.
This value was significantly higher than PBRB in non-ex-
posed to smoke healthy volunteers (1,68 nm/s, p < 0,05).
Conclusions The PBRB in the patients with arterial hyper-
tension is significantly higher than in normotonic control
group, what shows the damaging effect of arterial hyper-
tension on the BRB. The observed increasing PBRB values
in the groups of healthy smokers, non-smoking patients
with hypertension and smoking patients with hyperten-
sion may indirectly suggest the effect of smoke in patients
with hypertension.
key words: hypertensive retinopathy, blood-retinal barrier
(BRB), vitreous fluorophotometry, vascular endothelium,
HPLC, smoking, nicotine, cotinine, CCR
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kami zamykającymi oraz komórki nabłonka barwni-
kowego siatkówki [1]. Wziernikowanie lub angio-
grafia fluoresceinowa umożliwiają wykrycie zaawan-
sowanych uszkodzeń BRB, natomiast w celu wykry-
cia wczesnych zmian konieczne jest zastosowanie
bardziej czułych metod. Szczególnie przydatna
w wykrywaniu wczesnych zmian jest fluorofotome-
tria ciała szklistego [2], która jest jedyną metodą dia-
gnostyczną umożliwiającą ilościowe badanie prze-
puszczalności BRB (PBRB, BRB permeability) [3].
Nadciśnienie tętnicze prowadzi do uszkodzenia
BRB, co objawia się powstawaniem na dnie oka wy-
broczyn, wysięków twardych, kłębków waty (cotton-
nadciśnienie tętnicze rok 2002, tom 6, nr 3
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-wool spots) czy obrzękiem tarczy nerwu wzrokowe-
go [4]. Badania dotyczące fluorofotometrycznej oce-
ny zmian PBRB w przebiegu nadciśnienia tętniczego
są w piśmiennictwie nieliczne [5–9].
Palenie tytoniu niekorzystnie wpływa na komórki
śródbłonka [10–13]. Ze względu na częste zatajanie
przez chorych faktu palenia przed lekarzem, koniecz-
na jest obiektywna weryfikacja narażenia na działanie
dymu tytoniowego, którą umożliwia oznaczanie stęże-
nia kotyniny w moczu badanych i obliczanie stosunku
stężenia kotyniny w moczu do stężenia kreatyniny
w surowicy krwi (CCR, cotinine creatinine ratio) [14].
Oznaczenia stężenia kotyniny w moczu wykorzysty-
wano do tej pory do monitorowania narażenia na dym
tytoniowy dzieci i dorosłych [14], kobiet w ciąży, osób
pracujących w przemyśle, jak również do monitoro-
wania skuteczności programów służących zerwaniu
z nałogiem palenia tytoniu [15].
Kotyninę uważa się za biologiczny wskaźnik z wy-
boru do oceny narażenia na działanie dymu tytoniowe-
go, ponieważ jej okres półtrwania (t1/2) wynosi 19 go-
dzin, a nikotyna jest jej jedynym źródłem w organi-
zmie. Dzięki oznaczeniu stężenia kotyniny uzyskuje
się wiarygodne informacje na temat narażenia na dzia-
łanie dymu tytoniowego w ciągu 48 godzin przed po-
braniem próbki moczu. Umożliwia to rozróżnienie
między czynnym paleniem, biernym narażeniem śro-
dowiskowym i brakiem narażenia na działanie dymu
tytoniowego [15]. Wysokosprawna chromatografia cie-
czowa (HPLC, High-Performance Liquid Chromatogra-
phy) po ekstrakcji na fazach stałych jest uznanym stan-
dardem oznaczania stężenia nikotyny i kotyniny [16].
Celem badań było określenie przepuszczalności
BRB u palących i niepalących chorych z nadciśnie-
niem tętniczym oraz porównanie wyników z uzy-
skanymi w grupie zdrowych ochotników z prawidło-
wymi wartościami ciśnienia tętniczego.
Materiał i metody
Do badania kierowano chorych z Poradni Nadciś-
nieniowej I Kliniki Kardiologii CMUJ.
Do badania włączano palących lub niepalących
chorych z pierwotnym nadciśnieniem tętniczym
w wieku 40–60 lat, z retinopatią I lub II stopnia we-
dług klasyfikacji Keitha, Wagenera i Barkera, bez wi-
docznych w trakcie wziernikowania cech uszkodze-
nia BRB, takich jak wybroczyny siatkówkowe, wy-
sięki twarde lub wysięki miękkie.
Kryteria wykluczające z badania obejmowały:
1) kryteria okulistyczne: brak pełnej przezierności
ośrodków optycznych, choroby ciała szklistego, inne
niż retinopatia nadciśnieniowa choroby naczyń siat-
kówki, duża krótkowzroczność, przebycie terapii la-
serowej, jaskra, noszenie szkieł kontaktowych;
2) kryteria ogólne: przebyty zawał serca lub udar mó-
zgu, cukrzyca, ciąża, nadczynność tarczycy, choroby
wątroby, choroby nerek, choroby krwi, choroby no-
wotworowe czy obecność przeciwwskazań do poda-
nia fluoresceiny.
Badania uzyskały akceptację Komisji Etycznej
CMUJ i poddano im wyłącznie osoby, które wyraziły
świadomą zgodę na piśmie.
Badaniami objęto 36 chorych z nadciśnieniem tęt-
niczym i 19 osób z prawidłowymi wartościami ciś-
nienia tętniczego — 22 mężczyzn i 33 kobiety
w wieku 40–60 lat (x = 49,02). Ogólną charakterysty-
kę badanych zebrano w tabeli I. W grupie chorych
z nadciśnieniem tętniczym znany czas trwania nadciś-
nienia wynosił średnio 8,7 roku (zakres 1–32 lat).
Rozkład przedstawiono na rycinie 1. Rozkład liczeb-
ności osób z nadciśnieniem tętniczym według kla-
syfikacji WHO/ISH z 1999 roku [17] zawiera tabela II.
U wszystkich chorych stosowano leczenie przeciw-
nadciśnieniowe.
Badane grupy nie różniły się między sobą zna-
miennie pod względem glikemii na czczo (tab. III).
U 17 (30,9%) chorych z nadciśnieniem tętniczym
oraz u 6 (10,9%) z grupy kontrolnej stwierdzono
upośledzoną tolerancję glukozy. Liczebność osób
z upośledzoną tolerancją glukozy w poszczególnych
grupach nie różniła się znamiennie (p = 0,26, test U).
W tabeli III podano również wyniki podstawowych
badań laboratoryjnych.
Dane pochodzące z wywiadu dotyczące palenia ty-
toniu przedstawiono w tabeli IV oraz na rycinach 2 i 3.
Wśród 13 osób, które zaprzestały palenia, 12 zrobiło to
ponad 5 lat temu, a tylko 1 osoba zaledwie tydzień
przed przystąpieniem do badania. Spośród wszystkich
osób biorących udział w badaniu 18 stwierdziło, że
w ciągu dnia przebywa co najmniej godzinę w towa-
rzystwie palących. Wśród nich znajdowały się 4 osoby
z grupy niepalących i 5 osób, które zaprzestały palenia.
Niemal połowa czynnych palaczy (9 osób) stwierdziła,
że jest dodatkowo narażona na działanie dymu tyto-
niowego ze strony innych palaczy.
Pomiaru ciśnienia tętniczego (BP, blood pressure) do-
konywała u wszystkich badanych ta sama osoba w gabi-
necie lekarskim (zgodnie z techniką opisaną w zalece-
niach WHO i PTNT), w pozycji siedzącej, z zastoso-
waniem sfigmomanometru rtęciowego (Gomed ID
2001). Przed pomiarem pacjent przez około 5 minut
przebywał w cichym pomieszczeniu. Mankiet umiesz-
czano na wysokości serca, pomiary wykonywano 3-krot-
nie w odstępach 5 minut i obliczano średnią [17, 18].
Badane laboratoryjnie czynniki ryzyka miażdży-
cy to: stężenie cholesterolu całkowitego (Technicon
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RA 1000), cholesterolu frakcji LDL i HDL, triglice-
rydów oraz fibrynogenu (Boehring Coagulation Sys-
tem). Aby wykluczyć chorych na cukrzycę, przepro-
wadzano oznaczenie glikemii na czczo (Hitachi 917)
i doustny test tolerancji glukozy. Aby wykluczyć pa-
cjentów z nieprawidłową czynnością nerek, co wpły-
wa na wydalanie kotyniny, oznaczano stężenie kre-
atyniny (Hitachi 917).
W celu oceny narażenia na działanie dymu tyto-
niowego, oznaczano stężenie kotyniny w moczu ba-
danych oraz CCR. Stężenie kotyniny w moczu me-
todą HPLC po ekstrakcji na fazach stałych ozna-
czano zgodnie z metodyką stosowaną w Laborato-
rium Analiz Chemiczno-Toksykologicznych Klini-
ki Toksykologii CMUJ [16] (kierownik: prof. dr
hab. med. J. Pach). W piśmiennictwie za narażone
na działanie dymu tytoniowego uważa się osoby
z CCR > 50 ng/mg, natomiast CCR < 50 ng/mg
wskazuje na brak narażenia [19].
W dniu badania wykonywano pomiar ciśnienia
tętniczego i oznaczano masę ciała. Następnie prze-
prowadzano pełne badanie okulistyczne z fotografią
dna oka, angiografią fluoresceinową i badaniem flu-
orofotometrycznym, które prowadzono zgodnie
z protokołem European Concerted Action on Ocular
Fluorometry (ECNOF) [20].
Wyniki opracowano, wykorzystując elementy sta-
tystyki opisowej. Porównując rozkład zmiennych ja-
kościowych w badanych grupach oraz w wypadku
zmiennych ilościowych, których rozkład nie odpo-
wiadał rozkładowi normalnemu, stosowano testy
nieparametryczne: test c2 z poprawką Yatesa i test U
Manna-Whitneya dla grup niezależnych.
Tabela II. Rozkład liczebności chorych z nadciśnieniem tęt-
niczym w grupach według podziału WHO/ISH z 1999 roku
Table II. Distribution of patients with arterial hypertension
in groups according to WHO/ISH 1999 classification
Liczba Odsetek
chorych (n) chorych (%)
Nadciśnienie stopnia 1 12 33
(łagodne)
Nadciśnienie stopnia 2 17 48
(umiarkowane)
Nadciśnienie stopnia 3 7 19
(ciężkie)
Razem 36 100
Tabela I. Charakterystyka badanych
Table I. Basic characteristics of patients
Grupa chorych Grupa kontrolna
Liczba badanych n (%) 36 (65,5%) 19 (34,5%)
Wiek (lata) 48,78 ± 5,92 49,32 ± 5,48
Płeć (% mężczyzn/% kobiet) 14/22 8/11
(42/58) (39/61)
Średnie ciśnienie skurczowe 147,6 ± 16,5 116,5 ± 15,8
w tygodniu poprzedzającym badanie [mm Hg] (zakres 120–190) (zakres 80–140)
Średnie ciśnienie rozkurczowe 96,3 ± 13,3 75,6 ± 9,3
w tygodniu poprzedzającym badanie [mm Hg] (zakres 75–140) (zakres 50–90)
Liczba badanych z dodatnim wywiadem rodzinnym 25 8
w kierunku nadciśnienia tętniczego
Masa ciała [kg] 78,14 ± 13,86 71,80 ± 16,75
Rycina 1. Liczebność chorych w zależności od znanego czasu
trwania nadciśnienia tętniczego
Figure 1. Distribution of patients according to the known time
of hypertension
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Tabela III. Zestawienie wyników badań laboratoryjnych
Table III. Results of laboratory examinations
Badania laboratoryjne Grupa chorych Grupa kontrolna p
Triglicerydy [mmol/l] 1,57 ± 0,89 (zakres 0,62–5,03) 1,04 ± 0,36 (zakres 0,54–1,79) 0,01
Cholesterol całkowity [mmol/l] 5,56 ± 0,87 (zakres 3,89–7,47) 5,06 ± 0,7 (zakres 3,67–6,4) 0,04
Cholesterol frakcji LDL [mmol/l] 3,41 ± 0,78 (zakres 1,88–4,9) 2,98 ± 0,73 (zakres 1,74–4,27) 0,05
Cholesterol frakcji HDL [mmol/l] 1,44 ± 0,34 (zakres 0,9–2,34) 1,59 ± 0,32 (zakres 1,12–2,5) 0,1
Fibrynogen [g/l] 2,64 ± 0,75 (zakres 1,7–4,3) 2,48 ± 0,32 (zakres 2,1–3,2) 0,9
Kreatynina [mmol/l] 88,6 ± 15,1 (zakres 55–116) 91,7 ± 15 (zakres 72–140) 0,9
Glikemia [mmol/l] 4,9 ± 0,67 (zakres 3,65–6,05) 4,65 ± 0,55 (zakres 3,7–6,05) 0,2
Tabela IV. Narażenie na działanie dymu tytoniowego
na podstawie wywiadu
Table IV. Exposure to smoke according to patients history
Grupa Grupa
chorych (n) kontrolna (n)
Liczba badanych 36 19
Liczba niepalących 14 9
Liczba byłych palaczy 8 5
Liczba aktualnie palących 14 5
Rycina 3. Podział palących według liczby wypalanych dziennie
papierosów
Figure 3. Distribution of smoking patients according to the
number of cigarettes smoked per day
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Rycina 2. Liczebność osób palących zależnie od czasu palenia
w latach
Figure 2. Distribution of smoking patients according to the time
of smoking (in years)
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Wyniki
Ciśnienie skurczowe (SBP, systolic blood pressure)
w dniu badania wynosiło w grupie chorych 149,6 ±
± 21 mm Hg (zakres 110–200 mm Hg), natomiast
w grupie kontrolnej 121,1 ± 10 mm Hg (zakres 100–
–135 mm Hg; p < 0,05). Ciśnienie rozkurczowe
(DBP, diastolic blood pressure) w grupie chorych wy-
nosiło 95 ± 11,8 mm Hg (zakres 70–115 mm Hg),
a w grupie kontrolnej 80 ± 10 mm Hg (zakres 60–
–90 mm Hg; p < 0,05). Liczebność chorych w za-
leżności od wartości BP w dniu badania przedsta-
wiono w tabeli V.
Badanie okulistyczne
U wszystkich badanych stwierdzono pełną ostrość
wzroku do dali i do bliży z odpowiednią korekcją. Spo-
śród 36 chorych na nadciśnienie tętnicze u 13 (36,1%)
stwierdzono zwężenie tętniczek i poszerzenie odblasku
naczyniowego, zaliczając ich do I grupy według klasy-
fikacji Keitha, Wagenera i Barkera. Objawy pozwalają-
ce przyporządkować chorych do II grupy, w postaci
wyprostowania naczyń tętniczych, objawów Gunna
i obecności naczyń o charakterze miedzianych druci-
ków, stwierdzono u 23 (63,9%) osób. Podczas wzierni-
kowania u żadnego z badanych nie stwierdzono kli-
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nicznych cech uszkodzenia BRB w postaci krwotoczków,
wysięków twardych czy wysięków miękkich (tab. VI).
Przepuszczalność bariery krew-siatkówka
Średni wskaźnik PBRB u chorych z nadciśnieniem
tętniczym wynosił 2,24 ± 0,68 nm/s, natomiast
w grupie kontrolnej wartość PBRB wynosiła 1,64 ±
± 0,64 nm/s (p = 0,003, test U).
Stwierdzono znamienną różnicę w PBRB pomiędzy
grupą chorych z nadciśnieniem tętniczym, u których
SBP przekraczało 160 mm Hg (n = 12), a grupą
kontrolną, w której aktualne SBP było mniejsze niż
130 mm Hg (n = 11, odpowiednio: 2,28 ± 0,7 vs. 1,62 ±
± 0,64 nm/s; p = 0,03). Nie stwierdzono natomiast
znamiennej różnicy w PBRB między grupą chorych
z nadciśnieniem tętniczym, w której DBP przekra-
czało 100 mm Hg, a grupą kontrolną, w której aktual-
ne DBP wynosiło mniej niż 85 mm Hg, (odpowied-
nio 2,11 ± 0,61 vs. 1,63 ± 0,71 nm/s; p = 0,06).
Współczynnik korelacji Pearsona „r” pomiędzy
SBP w dniu badania a PBRB wynosił 0,25, a współ-
czynnik r2 = 0,06 (p = 0,056), natomiast pomiędzy
DBP w dniu badania a PBRB wynosił on 0,23, zaś
współczynnik r2 = 0,05 (p = 0,08).
Nie stwierdzono znamiennych różnic w PBRB po-
między grupami chorych z różnym czasem trwania
nadciśnienia, ani też między wiekiem badanych
a PBRB (r = 0,09, r2 = 0,0082, p > 0,05).
Stężenie kotyniny w moczu
W grupie osób, które w wywiadzie określiły się
jako nienarażone na działanie dymu tytoniowego,
średnie stężenie kotyniny w moczu wynosiło 56,59 ±
± 48,61 ng/ml (zakres 7–169 ng/ml), a w grupie
palących — 930,1 ± 289,22 ng/ml (zakres 476–
–1582 ng/ml; p < 0,001, test U). Grupa osób z nad-
ciśnieniem tętniczym i grupa kontrolna nie różniły
się znamiennie pod względem średniego stężenia ko-
tyniny w moczu (odpowiednio 465,6 ± 500 ng/ml
[zakres 7–1582 ng/ml] vs. 307,9 ± 397,7 ng/ml [za-
kres 5–1020 ng/ml]; p = 0,23, test U).
Średnie stężenie kreatyniny w grupie kontrolnej
wynosiło 91,7 ± 15 mmol/l (zakres 72–140 mmol/l),
a w grupie chorych — 88,6 ± 15,1 mmol/l (zakres
55–116 mmol/l; p = 0,88, test U).
Stosunek stężenia kotyniny do kreatyniny mniejszy
niż 50 ng/mg, charakteryzujący osoby nienarażone na
działanie dymu tytoniowego, stwierdzono u 20 cho-
rych (36,4%), natomiast wartość CCR >50 ng/mg,
wskazującą na czynne palenie, stwierdzono u 35
(63,6%) badanych (tab. VII). Liczba osób z CCR <
< 50 ng/mg i CCR > 50 ng/mg w grupie osób z nadciś-
nieniem tętniczym wynosiła odpowiednio 13 (23,6%)
i 23 (41,8%), a w grupie kontrolnej — 7 (12,7%) i 12
(21,8%). Analiza rozkładu częstości narażenia na
działanie dymu tytoniowego w obu grupach wykazała
brak znamiennej zależności pomiędzy narażeniem na
działanie dymu tytoniowego, ocenianego na podsta-
wie CCR, a występowaniem nadciśnienia tętniczego
w badanym materiale (p > 0,05; test c2, test U).
Przepuszczalność BRB w zależności
od narażenia na działanie dymu tytoniowego
(na podstawie CCR)
Nie stwierdzono znamiennej różnicy w PBRB mię-
dzy grupą badanych z CCR > 50 ng/mg a grupą
z CCR < 50 ng/mg (p = 0,86, test U).
Tabela VI. Wyniki badania okulistycznego
Table VI. Ophthalmologic examination results
Grupa Grupa
chorych kontrolna p
Ostrość wzroku do dali 1,0 1,0 > 0,05
Ostrość wzroku do bliży 0,5 0,5 > 0,05
Ciśnienie 15,0 ± 2,85 13,9 ± 4,1 > 0,05
wewnątrzgałkowe
[mm Hg]
Tabela V. Liczebność badanych w zależności od wartości
ciśnienia tętniczego
Table V. Distribution of patients according to blood pressure
values
Grupa SBP DBP Grupa Grupa
[mm Hg] [mm Hg] chorych kontrolna
(n) (n)
1 < 130 < 85 2 14
2 130–139 85–89 4 5
3 140–159 90–99 16 0
4 160–179 100–109 7 0
5 ≥ 180 ≥ 110 7 0
Tabela VII. Liczebność badanych na podstawie CCR
Table VII. Distribution of smoking patients according to
CCR values
Dane z wywiadu CCR < 50 CCR > 50 Ogółem
n (%) n (%) n (%)
Nienarażeni 20 (36,4) 16 (29,1) 36 (65,5)
(niepalący +
+ byli palacze)
Narażeni (palący) 0 19 (34,5) 19 (34,5)
Ogółem 20 (36,4) 35 (63,6) 55 (100)
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Przepuszczalność BRB w grupie osób narażonych
i nienarażonych na działanie dymu tytoniowego cho-
rych na nadciśnienie tętnicze oraz w grupie narażo-
nych i nienarażonych zdrowych ochotników z pra-
widłowymi wartościami ciśnienia tętniczego przed-
stawiono na rycinie 4.
Glikemia na czczo i doustny test
tolerancji glukozy
Nie stwierdzono znamiennego wpływu upośle-
dzenia tolerancji glukozy na PBRB ani ogólnie wśród
badanych (p = 0,91), ani też analizując PBRB wy-
łącznie w grupie chorych z nadciśnieniem tętni-
czym (p = 0,53, test U).
Dyskusja
Fluorofotometrię ciała szklistego stosowano do-
tychczas przede wszystkim w celu wykrycia i oceny
retinopatii cukrzycowej [2, 5, 21–24]. Tylko nie-
liczne badania dotyczyły PBRB w przebiegu nadciś-
nienia tętniczego, ocenianej z zastosowaniem flu-
orofotometrii ciała szklistego [5–9]. Porównanie ich
wyników jest trudne lub wręcz niemożliwe, ponie-
waż stosowane dawniej przez cytowanych autorów
protokoły nie uwzględniały faktu przenikania przez
BRB jedynie cząsteczek fluoresceiny niezwiązanej
z białkami osocza, którą można określić, wykonu-
jąc ultrafiltrację. W badaniach własnych autorzy po-
służyli się aktualnie obowiązującym protokołem
opracowanym w ramach ECNOF [20].
Dutton i wsp. [6] udowodnili w badaniach ekspery-
mentalnych zwiększenie stężenia fluoresceiny w ko-
morze przedniej i w ciele szklistym u szczurów z cięż-
kim nadciśnieniem tętniczym. Normalizacja BP prowa-
dziła do zmniejszenia PBRB do prawidłowych wartości.
Zmniejszenie PBRB u chorych z BP > 175/100 mm Hg
i z cechami czynnej retinopatii po obniżeniu wartości
BP wykazali również Jampol i wsp. [7]. U chorych
wykazujących jedynie cechy stwardnienia naczyń, bez
cech czynnej retinopatii, nawet przy wysokim BP, auto-
rzy ci stwierdzili prawidłową przepuszczalność BRB.
Podobnie jak w badaniach Jampola, także i w materiale
własnym autorzy niniejszej pracy zaobserwowali, że
wartości PBRB u zdecydowanej większości chorych
z nadciśnieniem tętniczym, bez cech czynnej retinopa-
tii mieszczą się w przedziale charakterystycznym dla
osób zdrowych i są mniejsze niż 3,16 nm/s, co uznaje
się za górną granicę normy [20].
Krogsaa i wsp. [9] wykazali zwiększenie PBRB u cho-
rych z niedawno rozpoznanym umiarkowanym nad-
ciśnieniem tętniczym. Po 7 miesiącach leczenia i nor-
malizacji BP PBRB zmniejszyła się do wartości obser-
wowanych u zdrowych ochotników. Autorzy stwier-
dzili, że PBRB jest zwiększona nawet w przypadkach
umiarkowanego nadciśnienia tętniczego, wzrost ten
jednak ma charakter odwracalny. Największą PBRB
stwierdzili oni u chorych z wysokim BP i patologicz-
nymi zmianami w siatkówce, a najmniejszą — u cho-
rych z niskim BP i brakiem zmian w siatkówce. We-
dług autorów wskazuje to na bezpośredni wpływ BP
na PBRB. W badanym materiale klinicznym autorzy
niniejszej pracy stwierdzili znamienną różnicę PBRB
między grupą kontrolną, w której aktualne SBP było
mniejsze niż 130 mm Hg, a grupą osób z nadciśnie-
niem tętniczym, u których SBP było większe niż
160 mm Hg. Analizując wartości DBP, stwierdzono
różnicę zbliżoną do znamiennej między grupą, w której
ciśnienie rozkurczowe było mniejsze niż 85 mm Hg,
a grupą, w której DBP przekraczało 100 mm Hg. Nie
stwierdzono jednak bezpośredniej korelacji między
wartościami SBP lub DBP a PBRB.
Kayazawa i wsp. [8] badali chorych na samoistne
nadciśnienie tętnicze, u których w dnie oka stwierdzo-
no jedynie zmiany naczyniowe bez wybroczyn lub wy-
sięków. U chorych z obecnością samego stwardnienia
naczyń lub stwardnienia naczyń w połączeniu z uogól-
nionym zwężeniem tętniczek autorzy ci stwierdzili PBRB
taką jak u pacjentów z prawidłowym BP. U chorych
z uogólnionym zwężeniem tętniczek z miejscowymi
wahaniami kalibru naczyń PBRB była znamiennie więk-
sza w porównaniu z grupą kontrolną, szczególnie
u chorych z SBP przekraczającym 160 mm Hg. Auto-
Rycina 4. Wskaźnik przepuszczalności BRB (PBRB) w grupie
chorych z nadciśnieniem tętniczym i w grupie kontrolnej
z uwzględnieniem potwierdzonego narażenia na działanie
dymu tytoniowego
Figure 4. PBRB in patients with arterial hypertension
and in control group with different CCRs
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rzy ci stwierdzili, że przepuszczalność BRB może być
zwiększona, nawet gdy w trakcie angiografii fluore-
sceinowej nie obserwuje się wybroczyn siatkówko-
wych ani przeciekania fluoresceiny, co jest również
zgodne z obserwacjami autorów pracy.
Według Tso [25] w fazie skurczu oraz w fazie
stwardnienia naczyń wyniki pomiarów fluorofoto-
metrycznych mieszczą się w przedziale odpowiada-
jącym normie, natomiast nieprawidłowe wyniki
stwierdza się tylko u chorych, u których retinopatia
cechuje się obecnością wysięków.
Cunha-Vaz wykazał charakterystyczne zmiany na
krzywej badania fluorofotometrycznego u chorych
z miażdżycą i nadciśnieniem tętniczym [5]. Konfi-
guracja wykresów uzyskanych w badaniach autorów
odpowiada opisywanym przez tego autora i wskazu-
je na jednoczesne uszkodzenie bariery krew-siatków-
ka i bariery krew-płyn śródoczny, co po upływie go-
dziny od podania fluoresceiny daje krzywą wykazu-
jącą symetryczny wzrost jej stężenia w ciele szkli-
stym. Podobnie jak Cunha-Vaz, autorzy stwierdzili
wyższe stężenie fluoresceiny w tylnej części ciała
szklistego w porównaniu z częścią środkową, wy-
ższe stężenie fluoresceiny w przedniej części ciała
szklistego niż w części środkowej, jak również wy-
ższe stężenie fluoresceiny w przedniej części ciała
szklistego w porównaniu z jego częścią tylną.
Podobnie jak w badaniach ECNOF, także i w bada-
niach własnych autorzy nie stwierdzili znamiennej ko-
relacji między wiekiem badanych a PBRB ani między
wartościami ciśnienia wewnątrzgałkowego a PBRB [20].
Oprócz wpływu nadciśnienia tętniczego oceniano
także wpływ palenia tytoniu na czynność BRB. Ana-
lizując narażenie na działanie dymu tytoniowego,
autorzy uwzględniali informacje uzyskane w wywia-
dzie, stężenie kotyniny w moczu oraz CCR.
Wykorzystując wyniki dotychczasowych badań,
za wartość stężenia kotyniny w moczu charaktery-
styczną dla osób czynnie palących uznano stężenie
wyższe niż 500 ng/ml, dla biernie narażonych —
100–500 ng/ml, natomiast dla niepalących stężenie
niższe od 100 ng/ml. Uzyskane przez autorów wyni-
ki stężenia kotyniny w moczu osób niepalących nie
odbiegają od danych innych badaczy [14, 15, 26].
Wśród 36 badanych (65,5%), którzy w wywiadzie
określili się jako osoby niepalące lub takie, które za-
przestały palenia, u 20 osób (36,3%) oznaczenie CCR
potwierdziło dane pochodzące z wywiadu, natomiast
u 16 osób (29,2%) stwierdzono CCR > 50 ng/mg, co
wskazywało na czynne palenie. Spośród tych 16 osób
tylko 5 twierdziło w wywiadzie, że przebywa w to-
warzystwie czynnie palących ponad godzinę dzien-
nie. Uzyskane wyniki wskazują na zatajanie przez
badanych czynnego palenia. Oznaczanie stężenia
kotyniny w moczu badanych i obliczanie CCR
umożliwiają weryfikację prawdziwości danych na te-
mat narażenia na działanie dymu tytoniowego, po-
chodzących z wywiadu.
Żadna ze znanych autorom prac nie ocenia wpły-
wu palenia tytoniu na czynność BRB. Istnieją nato-
miast badania dotyczące wpływu palenia na śródbło-
nek naczyń, który jest anatomiczną podstawą we-
wnętrznej części BRB [1]. Nieliczne prace omawiają
wpływ palenia na czynność siatkówki. Moss i wsp.
[27] nie stwierdzili znamiennej zależności pomię-
dzy częstością retinopatii cukrzycowej, jej postępem
oraz przejściem do stadium retinopatii proliferacyj-
nej w grupie osób palących, niepalących i byłych pa-
laczy. Steigerwalt i wsp. [28] udowodnili zmniejsze-
nie przepływu w tętnicy środkowej siatkówki i tętni-
cach rzęskowych krótkich, jak również zwiększenie
oporu naczyniowego. Stwierdzili jednak, że komór-
ki tworzące BRB są prawdopodobnie wystarczająco
oporne, by zmiany wywołane paleniem tytoniu, pro-
wadzące do pogorszenia mikrokrążenia siatkówko-
wego, nie spowodowały ich uszkodzenia i zwiększe-
nia przepuszczalności BRB.
Ciągłość BRB wiąże się z czynnością komórek
śródbłonka, dlatego można się spodziewać, że pale-
nie tytoniu i nasilony stres oksydacyjny wpływają
również na czynność BRB. W naszych badaniach
nie udało się jednak wykazać znamiennej różnicy
wartości PBRB między grupą czynnych palaczy a grupą
osób nienarażonych na działanie dymu tytoniowe-
go. Mimo braku dowodów na bezpośredni uszka-
dzający wpływ dymu tytoniowego na BRB, analiza
wyników pozwoliła stwierdzić wzrost PBRB. Najwięk-
sze wartości PBRB autorzy stwierdzili w grupie cho-
rych z nadciśnieniem tętniczym, u których wartość
CCR przekraczała 50 ng/mg. Stwierdzono również
znamienną różnicę między PBRB w grupie zdrowych
ochotników nienarażonych na działanie dymu tyto-
Tabela VIII. Wskaźnik PBRB w grupie chorych z nadciśnie-
niem tętniczym i w grupie kontrolnej z uwzględnieniem
potwierdzonego narażenia na działanie dymu tytoniowego
Table VIII. PBRB in patients with arterial hypertension and
in control group — comparison of CCR concentration
CCR CCR
> 50 ng/mg < 50 ng/mg
Chorzy z nadciśnieniem 2,32 nm/s* 2,16 nm/s
tętniczym n = 22 n = 13
Osoby z prawidłowym 1,62 nm/s 1,68 nm/s
ciśnieniem tętniczym n = 12 n = 7
CCR, cotinine creatinine ratio, stosunek stężenia kotyniny w moczu do stężenia kreatyniny
w surowicy krwi
*p < 0,05 (test U) w stosunku do grupy kontrolnej nienarażonej na działanie dymu tytoniowego
(CCR < 50 ng/mg)
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niowego a PBRB u chorych narażonych dodatkowo na
działanie dymu tytoniowego.
Wyniki własnych badań dotyczących wpływu pale-
nia na przepuszczalność BRB nie są jednoznaczne.
Przyczyną może być wpływ nadciśnienia tętniczego
oraz mała liczebność badanych grup. Dlatego celowe
wydaje się przeprowadzenie dalszych badań nad
wpływem palenia tytoniu na BRB u osób zdrowych.
Wnioski
1. U chorych z nadciśnieniem tętniczym stwier-
dza się w porównaniu z grupą kontrolną zdrowych
osób z prawidłowymi wartościami ciśnienia zna-
mienne zwiększenie wartości PBRB, co wskazuje na
uszkadzający wpływ nadciśnienia tętniczego na ba-
rierę krew-siatkówka.
2. Obserwowana tendencja wzrostowa wartości
PBRB w grupach osób zdrowych, zdrowych palących,
chorych z nadciśnieniem tętniczym niepalących
i chorych palących może w pośredni sposób wskazy-
wać na uszkadzające działanie dymu tytoniowego
u osób z nadciśnieniem tętniczym.
Streszczenie
Wstęp Celem badania była fluorofotometryczna oce-
na ciągłości bariery krew-siatkówka (BRB) u palą-
cych i niepalących chorych z nadciśnieniem tętni-
czym bez objawów uszkodzenia BRB, tj. wybroczyn
siatkówkowych, wysięków twardych ani wysięków
miękkich, widocznych podczas wziernikowania i an-
giografii fluoresceinowej.
Materiał i metody Badaniami objęto 36 chorych
z pierwotnym nadciśnieniem tętniczym oraz 19 zdro-
wych ochotników z prawidłowymi wartościami ciśnie-
nia. Wśród badanych 55 osób było 22 mężczyzn.
U wszystkich przeprowadzono badanie okulistyczne,
angiografię fluoresceinową, fluorofotometrię, badania
laboratoryjne (oznaczono stężenie triglicerydów, cho-
lesterolu całkowitego, cholesterolu frakcji LDL
i HDL, kreatyniny, glikemię na czczo, wykonano do-
ustny test tolerancji glukozy). Aby obiektywnie okre-
ślić narażenie badanych na działanie dymu tytonio-
wego, oznaczano stężenie kotyniny w moczu metodą
HPLC i obliczano stosunek stężenia kotyniny w mo-
czu do stężenia kreatyniny w surowicy (CCR).
Wyniki Przepuszczalność BRB (PBRB) w grupie cho-
rych z nadciśnieniem tętniczym była znamiennie
większa niż w grupie kontrolnej (2,24 ± 0,68 nm/s
vs. 1,64 ± 0,64 nm/s; p = 0,003). W grupie osób
nienarażonych na działanie dymu tytoniowego śred-
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nie stężenie kotyniny w moczu wynosiło 56,59 ±
± 48,61 ng/ml, natomiast wśród palących wynosiło
ono 930,1 ± 289,22 ng/ml (p < 0,001). Przepuszczal-
ność BRB nie różniła się znamiennie między grupą
palących a grupą nienarażonych na działanie dymu
tytoniowego (1,99 ± 0,76 nm/s vs. 1,98 ± 0,66 nm/s;
p = 0,98). Jednak największą PBRB (2,32 nm/s)
stwierdzono u chorych z nadciśnieniem tętniczym
i CCR >50 ng/mg. Różniła się ona znamiennie od
PBRB u osób nienarażonych na działanie dymu tyto-
niowego z prawidłowymi wartościami ciśnienia tęt-
niczego (1,68 nm/s, p < 0,05).
Wnioski U chorych z nadciśnieniem tętniczym
stwierdza się w porównaniu ze zdrowymi osobami
z prawidłowymi wartościami ciśnienia znamienne
zwiększenie wartości PBRB, co wskazuje na uszka-
dzający wpływ nadciśnienia tętniczego na barierę
krew-siatkówka. Obserwowana tendencja wzrosto-
wa wartości PBRB w grupach osób zdrowych, zdro-
wych palących, chorych z nadciśnieniem tętniczym
niepalących i chorych palących może w pośredni
sposób wskazywać na uszkadzające działanie dymu
tytoniowego u osób z nadciśnieniem tętniczym.
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szklistego, śródbłonek naczyń, HPLC, palenie
tytoniu, nikotyna, kotynina, CCR
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